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среди доброкачественных опухолевых и опухолеподобных образований у детей значительную долю 
(около 25%) составляют образования сосудистого происхождения. в соответствии с современными пред-
ставлениями сосудистые образования (аномалии) разделяются на две основные группы: сосудистые опу-
холи (характеризуются ростом за счет пролиферации клеток) и сосудистые мальформации (структурные 
аномалии развития сосудов).
механизм действия лекарственных средств для системного лечения сосудистых образований на-
правлен на подавление пролиферации и ангиогенеза, поэтому такое лечение применяется в основном в 
отношении сосудистых опухолей.
наиболее значимой доброкачественной сосудистой опухолью детского возраста является инфантиль-
ная (младенческая) гемангиома. отличительными чертами иГ как самостоятельной нозологической еди-
ницы являются характерное клиническое течение с периодом пролиферации и последующей инволюции, 
GLUT-1 позитивное окрашивание опухолевой ткани при иммуногистохимическом исследовании, а также 
эффективность применения бета-блокаторов, в частности, неселективного бета-блокатора пропранолола, к 
настоящему времени завоевавшего одно из главных мест в лечении этого вида сосудистых опухолей.
исследования последних лет демонстрируют наличие в определенных сосудистых мальформациях 
молекулярно-генетических изменений, касающихся нарушения регуляции клеточного цикла и развития 
сосудистой сети. для улучшения клинического течения некоторых сосудистых мальформаций может также 
применяться медикаментозное лечение.
в статье представлена современная классификация и терминология сосудистых аномалий, описаны 
возможности медикаментозного лечения сосудистых опухолей и опухолеподобных образований, приведе-
ны некоторые аспекты их патогенеза, определяющие перспективы новых фармакотерапевтических под-
ходов к лечению.
Ключевые слова: гемангиома, сосудистые мальформации, сосудистые новообразования, инфантильная 
гемангиома, пропранолол, бета-блокаторы, таргетная терапия
Vascular lesions constitute a considerable part (about 25%) of pediatric benign tumors and tumor-like 
masses. According to up-to-date understanding of vascular lesions (anomalies) they are divided into two main 
groups: vascular tumors (characterized by growth through cell proliferation) and vascular malformations (structural 
abnormalities of vessels development).
The mechanism of action of drugs for vascular lesions systemic medication aims at proliferation and 
angiogenesis, therefore that kind of management has implement mostly to vascular tumors. 
The most significant pediatric benign vascular tumor is infantile hemangioma (IH). The distinctive features 
of IH, as a separate nosology, are its typical clinical course with phases of proliferation and subsequent involution, 
GLUT1 expression at immune-histochemical staining, and also positive response to beta-blockers treatment, in 
particular, to non-selective beta-blocker propranolol that, at present, has got a main place in the management of 
this kind of vascular tumors.
In certain vascular malformations molecular-genetic researches of recent years have demonstrated alterations 
relating to cell cycle regulation and vasculature development. For clinical course improvement of some vascular 
malformations, a medical treatment can be also applied. 
The article presents an up-to-date vascular lesions classification and terminology, describes options of medical 
management for vascular tumors and tumor-like masses, provides some of their pathogenetic aspects that determine 
the prospects of new pharmaco-therapeutic approaches to vascular anomalies management.
Keywords: hemangioma, vascular malformations, vascular neoplasms, infantile hemangioma, propranolol, beta 
blockers, targeted treatment
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Введение
актуальность проблемы сосудистых об-
разований у детей обусловлена их высокой 
распространенностью, частым развитием 
эстетических и функциональных нарушений, 
а также ранним возрастом пациентов, вплоть 
до периода новорожденности. клинические 
протоколы по терминологии, диагностике и 
лечению сосудистых аномалий в республике 
беларусь в настоящее время находятся в стадии 
разработки. неоднородность данной патоло-
гии предопределяет существование множества 
разнообразных классификаций, терминология 
которых часто либо обозначает одни и те же 
образования различными названиями либо, 
наоборот, принципиально разная патология 
определяется единым термином.
типичный пример: «капиллярная» и «ка-
вернозная» гемангиома – широко используемые 
термины, заимствованные из трудов немец-
кого морфолога конца XIX-го века рудольфа 
вирхова. так, инфантильная (младенческая) 
гемангиома (иГ) кожи небольшой толщины 
характеризуется как «капиллярная» гемангиома, 
а такое же образование, но расположенное в 
подкожно-жировой клетчатке, может обозна-
чаться как «кавернозная» гемангиома.
кроме того, термин «кавернозная» геман-
гиома может быть применен как для объемного 
образования опухолевого происхождения (иГ, 
капошиформная гемангиоэндотелиома и др.), 
так и для опухолевидных аномалий развития 
сосудов, например, венозных мальформаций. 
такие образования, как пиогенная гранулема, 
капиллярная мальформация, иГ и др., разные 
по клиническому течению и возможности раз-
вития осложнений, но сходные по внешнему 
виду и морфологической характеристике диа-
метра сосудов, встречаются в литературе под 
названием «капиллярная» гемангиома [1].
в 1982 г. J.B. Mulliken, J. Glowacki на 
основании анализа клинического течения 
сосудистых образований и сопоставления 
морфологической картины предложили клас-
сификацию, ключевым моментом которой 
стало разделение «гемангиом» на две основные 
группы: истинные сосудистые опухоли и со-
судистые мальформации [2]. данный принцип 
до настоящего времени является основой 
классификации международного объединения 
по изучению сосудистых аномалий ISSVA 
(International Society for the Study of Vascular 
Anomalies). впервые принятая в 1996 г., клас-
сификация ISSVA периодически уточняется и 
дополняется и является общепринятой систе-
мой, используемой специалистами всего мира 
(таблица) [3].
благодаря интеграции специалистов, раз-
работке и использованию классификации 
ISSVA, в последние десятилетия были детально 
изучены природа отдельных видов сосудистых 
образований, особенности их клинического те-
чения, этиопатогенез. в результате сформирова-
лись новые взгляды на выбор методов и сроков 
лечения пациентов с сосудистой патологией.
таблица
Схема классификации сосудистых аномалий Международного 
общества по изучению сосудистых аномалий (ISSVA), 2014 год
сосудистые опухоли сосудистые мальформации
Доброкачественные:
инфантильная гемангиома (иГ)
врожденные гемангиомы (RICH, NICH, 
PICH)
Tufted-ангиома**
веретеноклеточная гемангиома
Эпителиоидная гемангиома
пиогенная гранулема и др.
Пограничные,
с местнодеструирующим ростом:
Капошиформная гемангиоэндотелиома**
сетчатая гемангиоэндотелиома
папиллярная эндолимфатическая 
ангиоэндотелиома (опухоль дабска)
композитная гемангиоэндотелиома
саркома капоши и др.
Злокачественные:
ангиосаркома
Эпителиоидная гемангиоэндотелиома и 
др.
Простые:
капиллярная мальформация (сM)
лимфатическая мальформация 
(LM)
венозная мальформация (VM)
артериовенозная мальформация 
(AVM)*
Артериовенозная фистула (AVF)*
Комбинированные (2 и более):
CVM, CLM
LVM, CLVM
CAVM*
CLAVM*
другие
Сочетающиеся с др. 
аномалиями (синдромы):
клиппеля-треноне
Штурге-вебера
мафуччи
сервель-марторель
CLOVES
протея
и др.
Примечание: **  – образования,  сопровождающиеся синдромом (феноменом)  Казабаха-Меритт; *  – образования с 
высокой скоростью кровотока.
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поскольку в большинстве случаев сосуди-
стые образования имеют доброкачественное 
течение, неизменно актуальными остаются 
разработка и применение щадящих малоинва-
зивных и неинвазивных методов их лечения, 
особенно в детской практике.
Цель. путем анализа литературных данных 
оценить современные опции использования 
медикаментозных методов при лечении детей 
с различными сосудистыми образованиями, 
классифицируемыми в соответствии с совре-
менной системой ISSVA. проанализировать 
способы и формы применения лекарственных 
препаратов, показания, механизм действия, 
побочные эффекты.
Медикаментозное лечение 
сосудистых опухолей
в лечении многих сосудистых образова-
ний наряду с методами, предполагающими 
повреждение ткани образований (крио-, 
электродеструкция, хирургическое удаление, 
склерозирование, лазерная коагуляция и пр.), 
могут использоваться лекарственные сред-
ства. применение лекарственных препаратов 
в отношении сосудистых образований осно-
вывается либо на результатах лечения других 
аналогичных состояний, либо на случайном 
обнаружении эффективности при лечении 
сопутствующей патологии. в большинстве 
случаев данные об эффективности и безопас-
ности применения того или иного препарата 
ограничиваются опытом лечения относительно 
небольших групп пациентов.
в зависимости от способа применения 
лекарственных препаратов лечение может быть 
системным, когда лекарственное вещество 
назначается перорально или парентерально, 
или местным (локальным), если используются 
аппликации, инъекции и др.
назначение системной терапии обычно 
требуется при распространенных, интенсивно 
растущих образованиях с возможными или 
уже возникшими осложнениями, влияющи-
ми на важные функции жизнедеятельности, 
общее состояние пациента, а также в случаях 
значимого эстетического нарушения и\или 
когда хирургическое лечение не представляется 
возможным.
начиная с 50-х годов XX века к сосудистым 
образованиям у детей, предполагая их опухоле-
вую природу, начали применять неспецифиче-
скую противоопухолевую или антиангиогенную 
терапию – облучение, кортикостероиды, интер-
ферон, цитостатики и др.
Кортикостероиды
первые публикации о системном медика-
ментозном лечении сосудистых образований 
касаются назначения кортикостероидов для 
контроля тромбоцитопенического синдрома [4]. 
позже появились публикации, описывающие 
серии случаев лечения проблемных гемангиом 
кортикостероидами, подтверждающие эффек-
тивность данной терапии [5]. несколько деся-
тилетий кортикостероиды оставались основным 
средством лечения так называемых «сложных» 
гемангиом.
побочные эффекты применения кортико-
стероидов у детей с гемангиомами наблюдают-
ся практически во всех случаях, их тяжесть и 
количество во многом зависят от применяемой 
дозировки, схемы и длительности терапии, воз-
раста ребенка [6]. среди значимых и частых 
побочных эффектов называются изменения 
настроения, эрозивный гастрит, гипертензия, 
«кушингоид» лица и задержка роста. стероид-
индуцированный сахарный диабет и иммуно-
супрессия с высокой предрасположенностью к 
оппортунистическим инфекциям – значительно 
более редкие, но тяжелые осложнения корти-
костероидной терапии [7, 8].
данные о чувствительности гемангиом к 
кортикостероидам противоречивы, что связано 
с разными схемами и дозами лекарственных 
препаратов, а также с тем, что во многих ис-
следованиях описывались не только иГ, но и 
другие сосудистые образования. количество 
положительных ответов на лечение колеблется 
от 30% до 84-88% [6, 9]. высокий процент от-
вета описывается в более поздних работах, где 
анализируются именно иГ.
Широкое распространение получило также 
локальное применение кортикостероидов в виде 
инъекций препаратов в опухоль [10], а также 
использования мазей, содержащих кортико-
стероиды [11].
локальные способы медикаментозного воз-
действия призваны минимизировать возникно-
вение побочных эффектов от препаратов. тем 
не менее, при инъекциях кортикостероидов, а 
также при местном применении мазей, описаны 
случаи системного влияния препаратов [12]. 
также имеются сообщения о других серьезных 
осложнениях [13].
к тому же инъекции сами по себе могут 
быть связаны с риском повреждения важных 
структур, кровотечения, воспаления, изъяз-
вления. отрицательным фактором при выборе 
инъекционного способа применения лекар-
ственного препарата является также необхо-
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димость проводить повторные болезненные 
манипуляции в условиях общей анестезии в 
стационаре.
Препараты интерферона
первоначально разрабатываемый как 
противовирусное средство, препарат интер-
ферона альфа показал клинический эффект 
в виде регрессии саркомы капоши – сосуди-
стой опухоли, ассоциированной с синдромом 
иммунодефицита [14]. его антиангиогенную 
активность подтвердили также некоторые экс-
периментальные данные [15]. таким образом, 
препарат стали применять по отношению к 
сосудистым образованиям, вначале в жизне-
угрожающих ситуациях, при образованиях, 
сопровождающихся коагулопатией [16], а в 
дальнейшем появились серии случаев лечения 
иГ интерфероном альфа 2а и 2в, в том числе 
по эстетическим показаниям [17].
применение интерферона часто сопрово-
ждается невыраженной лихорадкой в течение 
нескольких недель после инъекции, повыше-
нием уровня печеночных трансаминаз, пре-
ходящими анемией и нейтропенией [16, 18]. 
самым серьезным побочным эффектом лечения 
гемангиом интерфероном стала спастическая 
диплегия и некоторые другие моторные нару-
шения [19], что в настоящее время ограничивает 
его применение в этой области, особенно у 
детей младшей возрастной группы.
метод применения интерферона в виде 
инъекций в ткань гемангиомы описан лишь в 
единичных публикациях [20] и, по-видимому, 
не получил широкого распространения.
Цитостатики
первое упоминание об интраартериальном 
использовании химиотерапевтического агента 
(азотистый иприт) для лечения ребенка с ак-
тивно растущей, скорее всего, инфантильной 
гемангиомой относится к 1966 г. [21]. позднее 
имеются сообщения об эффективности цикло-
фосфамида для лечения тяжелых жизнеугрожа-
ющих сосудистых образований [22]. в настоя-
щее время при неэффективности других видов 
медикаментозного лечения (бета-блокаторы 
(см. ниже), кортикостероиды, интерферон) в 
качестве препарата резерва рассматривается 
винкристин [23, 24]. по данным некоторых 
авторов, процент положительного ответа на 
лечение винкристином составляет около 80-92% 
[24]. препарат используется как для лечения 
иГ, так и капошиформной гемангиоэндотели-
омы, сопровождающейся тяжелой коагулопа-
тией [25]. побочными эффектами препарата 
могут быть периферические нейропатии, боль 
в животе, запор, изменение картины крови и 
др. [23]. кроме того, винкристин необходимо 
вводить строго внутривенно из-за риска некроза 
тканей при экстравазальном введении.
Эра бета-блокаторов
настоящей революцией в сфере сосудистых 
образований явилось случайное обнаружение 
в 2008 г. высокой эффективности бета-бло-
катора пропранолола для лечения детей с иГ 
[26]. с момента первых публикаций в течение 
короткого периода времени (менее десяти лет) 
лечение бета-блокаторами стало широко ис-
пользоваться во многих странах мира [27] в 
силу доступности, простоты использования и 
минимального проявления побочных эффектов. 
по тем же причинам показания для назначения 
системного лечения при иГ могут существенно 
расшириться, особенно при эстетических нару-
шениях. данные многочисленных публикаций 
демонстрируют высокую эффективность про-
пранолола при лечении детей с иГ, в том числе 
изъязвленными, а также с гемангиомами печени 
и дыхательных путей.
лишь небольшая доля иГ (около 1%) опи-
сываются как пропранолол-резистентные [28]. 
Фармацевтической компанией Pierre Fabre 
(Франция) разработано и производится с 2014 
года в форме суспензии для перорального 
приема лекарственное средство на основе про-
пранолола для лечения гемангиом – Hemangiol 
(Hemangeol). Это первый и единственный 
препарат (в отличие от кортикостероидов, ин-
терферона, винкристина и др. видов лечения), 
не являющийся препаратом, применяемым off-
label для лечения детей с иГ в странах западной 
европы и соединенных Штатах америки. в 
реестре лекарственных средств республики 
беларусь данное лекарственное средство не 
зарегистрировано.
принцип действия пропранолола на иГ 
окончательно не установлен. среди возможных 
звеньев механизма называются локальный ге-
модинамический эффект (уменьшение притока 
крови к опухоли за счет вазоконстрикции), 
подавление ангиогенеза (уменьшение актив-
ности эндотелиальных факторов роста) [29] и 
ускорение апоптоза [30].
при системном лечении иГ пропраноло-
лом побочными эффектами могут быть бради-
кардия, гипотензия, гипогликемия, гиперка-
лиемия и бронхоспазм [31]. Частота серьезных 
побочных эффектов невысокая.
также при длительном лечении пропра-
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нололом возможны нарушения сна, задержка 
моторного развития и пр., что связывают с его 
липофильностью, способностью преодолевать 
гематоэнцефалический барьер и возможным 
воздействием на центральную нервную систему 
[31, 32].
в схемах терапии пропранолол назначается 
в суточной дозе от 2 до 3,4 мг на кг веса ребен-
ка, разделенной на 2-3 приема, длительность 
лечения в среднем составляет 6-12 месяцев, 
показания к применению относительно инди-
видуальны.
с целью минимизации побочных эффектов 
изучается возможность применения селектив-
ных и/или гидрофильных бета-блокаторов – 
атенолола, надолола и др.[31, 33]. их эффектив-
ность также высока.
перспективным направлением является 
локальное использование бета-блокаторов. так, 
для поверхностных образований (иГ кожи) 
широко применяется топическое воздействие 
в виде капель и геля тимолола, крема и геля, 
содержащих пропранолол [34, 35].
для гемангиом наружной локализации, 
расположенных подкожно, предпринимались 
попытки обкалывания опухоли 1% раствором 
пропранолола [36].
таким образом, для инфантильной, или 
младенческой, гемангиомы, составляющей 
основную долю сосудистых образований у 
детей, эффективность и простота применения 
бета-блокаторов, возможно, сделают фармако-
терапевтический подход основным в лечении 
этой группы пациентов. требуют дальнейшего 
изучения возможности локального применения 
бета-блокаторов, разработка методик и лекар-
ственных форм.
Медикаментозное лечение 
сосудистых мальформаций
сосудистые мальформации – структурные 
аномалии развития сосудистой ткани, в боль-
шинстве случаев возникающие в процессе нару-
шения внутриутробного развития. сосудистые 
мальформации имеют медленно прогрессиру-
ющее течение, могут ухудшаться в пубертате 
или под влиянием других факторов. при рас-
пространенном поражении полное излечение 
пациента, как правило, невозможно, лечение 
направлено на устранение или улучшение име-
ющихся симптомов – боль, ограничение движе-
ний в суставах, эстетические и функциональные 
нарушения. основное направление в лечении 
пациентов с сосудистыми мальформациями 
– локальные хирургические методы: склерози-
рование, эмболизация, хирургическое лечение. 
однако фармакотерапевтические методы, 
основанные на гемодинамическом эффекте, 
а также на доказанных или предполагаемых 
молекулярно-генетических механизмах, позво-
ляют улучшить течение некоторых сосудистых 
мальформаций.
Силденафил
в 2012 году появилось сообщение о ле-
чении 9-месячной девочки с микрокистозной 
лимфатической мальформацией шеи и легких 
ингибитором фосфодиэстеразы-5 силденафи-
лом (виагра) по поводу легочной гипертензии. 
кроме клинического улучшения состояния 
пациента, через 4 месяца лечения наблюдалось 
почти полное исчезновение лимфатической 
мальформации. после данного наблюдения 
силденафил был применен еще у двух пациен-
тов детского возраста, у которых после трех ме-
сяцев лечения также наблюдалась значительная 
положительная динамика в виде уменьшения 
объема лимфатических мальформаций. от-
мечалась хорошая переносимость лечения и 
отсутствие значимых побочных эффектов [37].
предполагаемый механизм действия за-
ключается в релаксации гладкомышечных 
волокон стенок лимфососудов и улучшении 
лимфооттока.
последующие данные об эффективности 
довольно противоречивы [38, 39]. в настоящее 
время силденафил не является препаратом 
выбора для лечения лимфатических мальфор-
маций, но считается, что в некоторых случаях 
он может уменьшить объем и улучшить их 
клиническое течение.
Таргетная терапия некоторых 
сосудистых аномалий
в 2008 г. D.J. Marsh et al. [40] описали 
клинический случай использования mTOR-
ингибитора рапамицина для лечения пациента 
с синдромом протея по поводу множествен-
ных гамартом и возникших жизнеугрожающих 
осложнений. синдром протея у данного па-
циента был подтвержден молекулярно-генети-
ческим исследованием и выявлением мутации 
гена PTEN – регулятора PI3K/AKT/mTOR-
сигнального пути.
сигнальный путь PI3K/AKT/mTOR – вну-
триклеточный механизм, отвечающий за апоп-
тоз, рост и пролиферацию клеток. дисрегуляция 
данного механизма является одним из ключевых 
моментов патологического ангиогенеза, в том 
числе канцерогенеза. повышенный уровень 
некоторых составляющих этого пути онкопро-
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теинов или их значимые мутации выявлены в 
ряде злокачественных новообразований [41], и 
в комплексном лечении онкозаболеваний при-
меняется ряд высокоспецифичных таргетных 
препаратов.
в патогенезе некоторых сосудистых обра-
зований также выявляются сходные молекуляр-
но-генетические изменения [42, 43]. M-TOR-
ингибитор рапамицин (сиролимус), а также 
эверолимус успешно используются для лечения 
капошиформной гемангиоэндотелиомы с коагу-
лопатией казабаха-меррит и распространенных 
лимфатических и лимфатико-венозных маль-
формаций [44, 45, 46].
с целью возможной индивидуализиро-
ванной таргетной терапии изучаются молеку-
лярно-генетические особенности различных 
сосудистых образований [47].
Заключение
проведенный анализ литературы указы-
вает на необходимость внедрения в практику 
современной классификации сосудистых об-
разований, основанной на клинических, мор-
фологических и патогенетических принципах. 
изучение эффективности отдельных методов 
лечения в отношении различных видов сосу-
дистых аномалий у детей, а также разработка 
и внедрение новых не- и малоинвазивных 
методик вызывают растущий интерес иссле-
дователей.
для некоторых сосудистых патологий, 
например для инфантильной (младенческой) 
гемангиомы, в последние годы появились пре-
параты (бета-блокаторы), эффективность и про-
стота применения которых позволит, возможно, 
сделать фармакотерапевтический подход основ-
ным в лечении этой группы пациентов.
системная медикаментозная терапия свя-
зана с возможностью побочных эффектов. с 
целью минимизации вероятности их возник-
новения ведется поиск локальных, минимально 
инвазивных способов применения бета-блока-
торов.
для тяжелых и осложненных сосудистых 
аномалий (сосудистых мальформаций и неко-
торых сосудистых опухолей), перспективным 
представляется направление изучения генетиче-
ских поломок, воздействуя на которые возмож-
но если не излечить, то значительно улучшить 
состояние пациента и его качество жизни.
Финансирование
обзор литературы выполнен в соответствии 
с темой выполняемой диссертационной работы 
на соискание ученой степени кандидата меди-
цинских наук по специальности «онкология» – 
14.01.12 «медикаментозные методы лечения 
детей с сосудистыми образованиями» врача-дет-
ского хирурга хирургического отделения №2 го-
сударственного учреждения «республиканский 
научно-практический центр детской хирургии», 
соискателя кафедры детской онкологии и ге-
матологии Шарафанович елены михайловны. 
Финансовой поддержки со стороны компа-
ний-производителей лекарственных препаратов 
авторы не получали.
Конфликт интересов
авторы заявляют, что конфликт интересов 
отсутствует.
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